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M I S E A U POINT 


Troubles neuropsychiatriques 

lies aux corticoYdes 


Les corticotherapies prolongees, ou leur sewage, induisent 
de tres nombreux troubles psychiatriques et cognitifs. 
Ceux-ci surviennent generalement dans les 2 premieres semaines 
du traitement et pour des doses superieures ou egales a 40 mg 

d’equivalent prednisone. 
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L es premieres reactions psychia- 
triques induites par les corticoi'des, 
appelees « psychoses steroi'dien- 
nes », ont ete decrites des le debut 
des annees 1950. 1 Par ailleurs, une 
comorbidite entre les maladies soma- 
tiques traitees par corticotherapie et 
certains troubles psychiatriques est fre- 
quemment observee. Enfin, une 
meilleure comprehension de ces trou- 
bles induits par les corticoi'des peut 
avoir des implications clinique s et the- 
rapeutiques dans la pratique quoti- 
dienne de la psychiatrie. 

TROUBLES PSYCHIATRIQUES 
INDUITS PAR LA CORTICOTHERAPIE 

Definition dans les classifications 
DSM-IV etCIM-10 

Pendant plusieurs decennies, les trou- 
bles psychiatriques induits par les cor- 
ticoi'des ont ete classes sous le nom, 
pour le moins imprecis, de « psycho- 


ses steroidiennes ». Plusieurs classifi- 
cations ont ete proposees dans les 
annees 1950, mais elles sont impreci- 
ses et ne rendent pas compte de la 
diversite des symptomes observes. 
Dans la dixieme classification statis- 
tique internationale des maladies 
(CIM-10) et la quatrieme edition du 
Manuel diagnostique et statistique des 
troubles mentaux (DSM-IV), les trou- 
bles psychiatriques induits par les cor- 
ticoi'des sont reconnus et classes sous 
les denominations : <r troubles de Fhu- 
meup psychotiques etanxieux induits par 
une autre substance 3 II est precise que 
ces troubles ne peuvent etre conside- 
res comme pharmacologiquement 
induits qu’apres ehmination de toute 
autre cause. 

Incidence et delai de survenue 
des troubles 

Les symptomes legers semblent tou- 
cher jusqu’a 75 % des patients. 4 La pre- 
sence de ces symptomes est meme par- 
fois consideree comme le reflet d’une 
impregnation coirecte de lorganisme 


par les glucocorticoi'des. L’incidence 
des troubles psychiatriques, moderes 
a severes, induits par les corticoi'des 
est de 5 °/o. 5 Lmtensite et la sympto- 
matology de ces troubles etant tres 
variables, il existe probablement un 
contingent non negligeable de symp- 
tomes legers ou moderes non dia- 
gnostiques, passes inapergus ou non 
signales par les patients. 

Le delai d’apparition des sympto- 
mes vane beaucoup d’un patient a lau- 
tre, allant de moins de 24 heures a plu- 
sieurs mois. Cependant, dans la grande 
majorite des cas, les symptomes se 
developpent dans les jours ou dans les 
2 semaines suivant Tinstauration du 
traitement. 6 7 Ce delai ne semble pas 
correle aux caracteristiques (posolo- 
gie, type de molecule, voie d’admi- 
nistration) de la corticotherapie ni de 
la maladie somatique sous-jacente. 

Facteurs de risque pharmacologiques 
et individuels 

Les doses de corticoi'des administrees 
semblent etre le facteur de risque le plus 
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pertinent des reactions psychiatriques. 5,8 
Le risque est plus eleve a partir d’une 
dose quotidienne de 40 mg d’equiva- 
lent prednisone En revanche, si l’aug- 
mentation des doses de corticoi'des est 
associee a un risque accru d’effets 
secondaires psychiatriques, elle ne sem- 
ble pas avoir d’effet sur le delai de sur- 
venue, la duree, le type et la gravite de 
ces effets. 1 Aucune etude n’a pu claire- 
ment demontrerTinfluence d’autres fac- 
teurs pharmacologiques (type de mole- 
cule, voie et schema d’administration) 
ou personnels (age, sexe, antecedents 
personnels ou familiaux de troubles 
psychiatriques, maladie sous-jacente) 
sur la survenue de troubles psychia- 
triques induits par les corticoi'des. 

Troubles de I'humeur 

Les symptomes thymiques et les trou- 
bles de Thumeur caracterises, induits 
par les corticoi'des, sont les reactions 
psychiatriques les plus documentees 
dans les publications car les plus fre- 
quentes. Deux etudes montrent une 
association entre corticotherapie et 
emergence de symptomes depres- 
ses. 9,10 Les modifications thymiques 
observees sont rapides, survenant dans 
les 5 jours suivant Texposition aux cor- 
ticoi'des. Pourtant, Fassociation entre 
la corticotherapie et les troubles 
depressifs caracterises est assez peu 
documentee. Des scores eleves aux 
echelles dimensionnelles de cotation 
des symptomes depressifs ne sont pas 
equivalents a des diagnostics de trou- 
bles depressifs. Certains resultats sont 
meme en faveur d’un effet protecteur 
de Texposition aux corticoi'des vis-a- 
vis du risque de survenue de trou- 
bles depressifs. 11 Si la corticotherapie 
est clairement associee a Femergence 
de symptomes depressifs, son asso- 
ciation aux troubles depressifs carac- 
terises est moins certaine. 

Les etudes realisees dans differen- 
tes populations (sujets ayant ou non 
des antecedents psychiatriques, des 
pathologies locales ou diffuses tou- 
chant le systeme nerveux central) 
montrent que les troubles de Thumeur 


a caracteristiques maniaques sont les 
manifestations les plus frequentes de 
la toxicite psychiatrique des corticoi- 
des. 12 14 Tous les types de symptomes 
et toutes les intensites sont decrits. Les 
symptomes maniaques et les episo- 
des maniaques caracterises semblent 
nettement plus frequents que les symp- 
tomes depressifs. Cependant, comme 
ces etudes ne disposent pas d’un nom- 
bre de sujets controles satisfaisant, la 
proportion de ces troubles reste dif- 
ficile a evaluer. 

Aucune publication ne peraiet d’af- 
firmer l’existence de troubles bipo- 
laires de Thumeur induits par les cor- 
ticoi'des. Pourtant, les descriptions 
publiees dans des cas cliniques ou 
des suivis de cohorte rapportent des 
troubles de Thumeur recurrents a 
chaque nouvelle prescription de cor- 
ticoi'des sans rechute spontanee. 13 15 Les 
troubles de Thumeur recurrents 
induits par les corticoi'des semblent 
avoir des caracteristiques cliniques dif- 
ferentes des troubles bipolaires endo- 
genes : il existe une franche predomi- 
nance des episodes maniaques au 
cours des rechutes thymiques, et les 
symptomes psychotiques, frequem- 
ment observes au cours des episodes 
maniaques, ne sont jamais notes pen- 
dant les episodes depressifs. Ils se dif- 
ferencient egalement des autres trou- 
bles de Thumeur induits par les 
corticoi'des par leur delai d’apparition 
subaigue (1 a 3 mois). 

Les troubles de Thumeur a carac- 
teristiques mixtes sont rapportes le 
plus souvent de maniere anecdo- 
tique. 16,17 Les episodes mixtes sont 
souvent associes a des symptomes 
psychotiques. 7 L’incidence des trou- 
bles de Thumeur a caracteristiques 
mixtes est difficile a evaluer, nean- 
moins, ils semblent moins frequents 
que les troubles de Thumeur a carac- 
teristiques maniaques et depressives 
induits par les corticoi'des. 

Troubles psychotiques 

Les troubles psychotiques induits par 
les corticoi'des, classes dans cette cate- 


gorie, ne comprennent pas les troubles 
psychotiques a caracteristiques thy- 
miques predominantes. Ces troubles 
psychotiques sont tres peu documen- 
ts. Les donnees sont essentiellement 
constitutes de cas cliniques rappor- 
tes. 1,18 La majorite des symptomes 
psychotiques observes est associee a 
un trouble de Thumeur. Quand la com- 
posante affective n’est pas predomi- 
nante, les descriptions cliniques sont 
proches de tableaux de delires para- 
noides. 14,16 19 Les etudes les plus ancien- 
nes rapportent une frequence de sur- 
venue assez elevee de symptomes 
psychotiques (jusqu’a 16 %). 1,17 Des 
etudes plus recentes suggerent une 
incidence moins elevee des sympto- 
mes psychotiques induits. 12 

Troubles anxieux 

Les donnees concernant les troubles 
anxieux induits paries corticoi'des sont 
tres pauvres. Ces troubles ne sont pas 
analyses de fagon precise dans les etu- 
des evaluant les reactions psychia- 
triques aux corticoi'des. Les auteurs 
mentionnent souvent la presence de 
symptomes d’anxiete (nervosite, trem- 
blements, palpitations) sans les ratta- 
cher a un trouble anxieux caracterise. 
Par ailleurs, ces symptomes sont par- 
fois attribues de fagon eironee a des 
composantes physiologiques de la 
maladie somatique sous-jacente. II n’y 
a pas de cas publies d’anxiete gene- 
ralisee induite paries corticoi'des. Deux 
cas cliniques decrivent des troubles 
paniques induits paries corticoi'des. 20,21 
Dans les deux cas, un traitement anti- 
depresseur peimettait de controler les 
symptomes anxieux et depressifs asso- 
cies. Le diagnostic d’un trouble de Thu- 
meur avec des troubles anxieux secon- 
daires est plus probable que celui de 
troubles anxieux induit par les corti- 
coi'des. Quatre cas cliniques de trou- 
bles obsessionnels compulsifs (TOC) 
sont publies au cours des 50 dernie- 
res annees 22 Cependant, le diagnos- 
tic etiologique de ces TOC reste incer- 
tain. Les sujets decrits ont pour la 
majorite d’entre eux une pathologie 
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complexe touchant le systeme nerveux 
central et regoivent une polytherapie. 
Le lien entre corticotherapie et TOC 
ne peut etre clairement etabli. 

Syndromes catatoniques 

Les syndromes catatoniques, induits 
par les corticoides, semblent tres rares 
(deux cas publies). Ils sont toujours 
decrits en association avec des symp- 
tomes psychotiques severes. 1,7 

TROUBLES COGNITIFS 

INDUITS PAR LA CORTICOTHERAPIE 

Les troubles psychiatriques et les trou- 
bles cognitifs induits par les corticoi- 
des peuvent survenir de maniere inde- 
pendante, bien qu’il existe une grande 
intrication entre eux. Dans les pre- 
mieres descriptions des « psychoses 
steroidiennes », une distractibilite mar- 
quee est mentionnee dans 79 % des 
cas, une alteration mnesique transitoire 
dans 71 % des cas et une alteration 
mnesique persistante dans 7 % des 
cas. 1,17 Des dysfonctions cognitives sont 
relevees dans pres d’un tiers des trou- 
bles psychiatriques induits par les cor- 
ticoides. 23 La distinction entre troubles 
cognitifs et troubles psychiatriques 
induits est recente. La caracterisation 
de ces troubles cognitifs a debute dans 
les annees 1980, grace a des etudes 
cliniques faites chez des patients rece- 
vant une corticotherapie et chez des 
volontaires sains. 

Troubles cognitifs aigus 

D’apres la classification DSM-TV, les 
syndromes confusionnels induits par 
les corticoides sont classes dans les 
cc delirium induits par une autre sub- 
stance j>. 2 3 Les symptomes confusion- 
nels sont souvent presents dans les epi- 
sodes thymiques induits par les 
corticoides. Certains auteurs evaluent 
a 10 % Fincidence des troubles de l’hu- 
meur avec des caracteristiques confu- 
sionnelles. 16 Aucune etude foimelle n’a 
evalue Fincidence, ni pu mettre en evi- 
dence de facteurs de risque ties a la 
corticotherapie favorisant Femergence 
de symptomes confusionnels. En 


revanche, ces symptomes peuvent etre 
favorises ou aggraves par des anoma- 
lies biologiques ou des lesions orga- 
niques liees a la maladie sous-jacente. 
En dehors de la description de syn- 
dromes confusionnels, les donnees 
publiees ne montrent pas chez 
l’homme d’effet significatif is ole des 
corticoides sur les fonctions d’eveil et 
d’attention. 12,24 

Lensemble des donnees concemant 
les sujets recevant une corticotherapie, 
comme les sujets sains, montrent que 
les troubles cognitifs aigus induits par 
les corticoides sont tres frequents, rapi- 
dement reversibles et d’intensite le 
plus souvent moderee, difficilement 
detectables sans tests sensibles. 25,9,26 
Laugmentation significative des eireurs 
de commission dans les taches de 
memoire verbale declarative suggere 
des interferences induites par les cor- 
ticoides avec la capacite des sujets a 
discerner ou filtrer les informations 
mnesiques pertinentes des informa- 
tions non pertinentes. Ces troubles 
semblent specifiquement concemer les 
processus de memoire dependant de 
Fhippocampe (memoire verbale retar- 
dee) sans atteinte des capacites d’eveil, 
d’attention, de concentration et d’exe- 
cution. 9, 18,23,24 Certaines etudes mon- 
trent que le volume hippocampique est 
diminue de facon significative pendant 
la corticotherapie. Les mesures des 
metabolites cerebraux sont egalement 
en faveur d’un dysfonctionnement hip- 
pocampique (diminution des mar- 
queurs de viabilite neuronale). 4 II sem- 
ble exister une relation dose-effet dans 
la survenue des troubles cognitifs 
induits par les corticoides. Une seule 
etude suggere une plus grande vul- 
nerabilite cognitive Lee a l’age, qui doit 
etre confirmee. 

Les troubles cognitifs induits par 
les corticoides surviennent egalement 
chez les enfants et adolescents. L’im- 
pact des troubles cognitifs induits par 
les corticoides est difficile a quanti- 
fier a partir des donnees publiees. 
Cependant, on peut penser, en parti- 
culier chez les enfants et les sujets en 


periode d’apprentissage, que les cor- 
ticoides peuvent avoir un reel effet pre- 
judiciable. 

Troubles cognitifs chroniques 

Les troubles cognitifs chroniques 
induits par les corticoides sont beau- 
coup moins documentes que les trou- 
bles aigus. Une seule etude retrospec- 
tive evalue la persistance de troubles 
cognitifs apres l’arret des corticoides. 23 
Les autres donnees disponibles sont 


Frequence 

des symptomes de sevrage 
aux glu co eorticoid es* 


SYMPTOME 

FREQUENCE 

<%) 

Symptomes depresses 

46 

Symptomes maniaques 

5,4 

Symptomes psychotiques 

40,5 

Anxiete 

13,5 

Syndrome catatonique 

5,4 

Syndrome confusionnel 

19 


Tableau 


* Analyse de 37 cas rapportes 
informatifs sur les 71 trouves dans les 
publications internationales depuis les 
annees 1950. 


apportees par des descriptions de cas 
cliniques. La description des troubles 
mnesiques persistant apres l’arret de 
la corticotherapie montre que ces trou- 
bles peuvent durer plusieurs mois, 
entramant une gene professionnelle 
non negligeable. Ils consistent en des 
difficultes a se rappeler d’une termi- 
nologie professionnelle, de sequen- 
ces d’evenements recents et a avoir des 
difficultes a faire du calcul mental et 
a maintenir une pensee organisee sur 
un temps prolonge, sans modifications 
significative s de l’etat thymique des 
patients. Les alterations cognitives 
decrites paraissent plus complexes que 
les alterations mnesiques, dependan- 
tes d’une atteinte hippocampique iso- 
lee. L’imagerie cerebrale ne met pas en 
evidence de gros dommages hippo- 
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campiques, et aucune etude d’image- 
rie fonctionnelle n’a ete realisee. 23 24 

Des troubles cognitifs chroniques 
severes associes aux corticoides sont 
egalement decrits. 27 Les symptomes les 
plus frequemment rapportes sont des 
troubles de l’attention, de la concen- 
tration, une diminution de Tefficience 
intellectuelle et un ralentissement psy- 
chique, qui orientent vers un diag- 
nostic eirone de maladie d’Alzheimer. 
Mais ces deficits cognitifs sont rever- 
sibles en 3 a 1 1 mois apres l’airet de 
la corticotherapie. Les syndromes 
pseudodementiels induits par les cor- 
ticoides semblent tres peu frequents. 
Cependant, il est possible que l’ab- 
sence de plaintes spontanees des 
patients prenant des corticoides 
entraine un sous-diagnostic de ce type 
de syndromes, pourtant invalidants. 

TROUBLES PSYCHIATRIQUES 

INDUITS PAR LE SEVRAGE 

DE L A CO RTICOTHERAPIE 

Le sevrage de corticoides, a l’instar 
de leur utilisation, a ete precocement 
reconnu comme pouvant entrainer des 
troubles psychiatriques. Pourtant, 
l’existence d’un syndrome psychia- 
trique de sevrage de corticoides a ete 
longtemps discutee du fait de la rarete 
des rapports publies et de la grande 
variabilite clinique. Les seules donnees 
disponibles sont des cas cliniques rap- 
portes. Sur 71 cas publies dans la li- 
terature anglo-saxonne depuis les 
annees 1950, seuls 37 apportent suf- 
fisamment d’informations pour etre 
etudies. 

Incidence des symptomes de sevrage 

Aucune donnee ne peraiet aujourd’- 
hui l’evaluation de Fincidence des syn- 
dromes psychiatriques de sevrage en 
corticoides. La seule etude disponi- 
ble evalue, sur une periode de 18 mois, 
une incidence de 0,25 % de troubles 
psychiques secondaires a leur sevrage 
dans un echantillon de 813 patients 
consultant en psychiatrie, dans un 
hopital universitaire. 28 Ces resultats 
peuvent etre expliques par le fait que 


ces syndromes de sevrage de corti- 
coides sont soit rares ou non recon- 
nus par les cliniciens, soit reconnus par 
les cliniciens mais suffisamment mode- 
res pour ne pas necessiter de consul- 
tations psychiatriques. Lincidence ne 
peut etre evaluee a partir des don- 
nees de la literature, ni comparee a 
celle des troubles psychiatriques 
induits par les corticoides. 

Symptomes de sevrage 

La presentation clinique la plus fre- 
quente des syndromes de sevrage de 
corticoides (v. tableau p. 471) est celle 
d’un trouble de Fhumeur, de type 
depressif le plus souvent. Cependant, 
d’autres symptomes sont repertories, 
isoles ou associes aux symptomes thy- 
miques: anxiete, symptomes psycho- 
tiques, syndrome confusionnel, et meme 
syndrome catatonique (tres rare). 28,29 
Comme pour les troubles psychiatriques 
induits par les corticoides, les troubles 
psychiques secondaies au sevrage sont, 
dans la grande majorite des cas, d evo- 
lution favorable. Meme les syndromes 
de sevrage severes evoluent de maniere 
satisfaisante dans la plupart des cas. 
Le plus souvent l’amelioration est rapide, 
en quelques jours. 

Facteurs de risque pharmacologiques 
et individuels 

Comme pour les troubles psychia- 
triques induits par les corticoides, mais 
de fagon moins formelle du fait du 
manque de controles et de donnees 
prospectives, la dose prescrite est le 
facteur de risque le plus clairement 
identifiable. La tres grande majorite 
des patients ayant des symptomes psy- 
chiatriques de sevrage prennent plus 
de 40 mg en equivalent quotidien de 
prednisone. 

La presence d’antecedents psy- 
chiatriques, en particulier d’abus de 
substances, semble egalement pre- 
disposer a developper des sympto- 
mes psychiatriques de sevrage de 
corticoides. Cependant, des etudes 
prospectives controlees sont neces- 
saires pour evaluer ce facteur de risque 


potentiel. L’analyse des publications 
est egalement en faveur d’un plus 
grand risque de syndrome psychia- 
trique de sevrage chez les sujets ayant 
des symptomes psychiatriques induits 
par la corticotherapie. 

L’etude des symptomes psychia- 
triques au cours du sevrage de corti- 
coides est largement biaisee. Aucune 
donnee prospective n’est disponible. 
Par ailleurs, dans la majorite de cas rap- 
portes, aucune precision n est lour- 
nie sur le fonctionnement de l’axe 
hypothalamo-surrenalien qui peut 
entrainer a lui seul des symptomes evo- 
cateurs d’un episode depressif au 
moment du sevrage de corticoides. 
L’interpretation des resultats doit done 
rester prudente. 

Abus et dependance aux corticoides 

L’abus et/ou la dependance aux ste- 
roides anabolisants est bien connu et 
documente. En revanche, l’abus et la 
dependance aux glucocorticoides ont 
ete largement ignores. Dans les publi- 
cations anglo-saxonnes des 50 der- 
nieres annees, seulement 15 cas cli- 
niques d’abus et dependance aux 
corticoides ont ete publies. 18,29 30 Dans 
le DSM-IY, l’abus et la dependance 
aux corticoides sont classes dans les 
categories <r abus et dependance a d'au- 
tres substances Dans ces categories 
diagnostiques sont inclus les abus et 
les dependances aux steroides ana- 
bolisants, au cortisol, au nitrite d’amyle, 
au betel, aux anticholinergiques et aux 
antihistaminiques. 

Pour 26 % des cas publies, la depen- 
dance aux corticoides s’associe a une 
dependance a l’alcool ou aux benzo- 
diazepines. Cette dependance evolue 
pendant de nombreuses annees (6 ans 
en moyenne) avant que le diagnostic 
ne soit pose. Les doses quotidiennes 
de corticoides consommees sont en 
general tres importantes, reflet d’une 
tolerance au produit. Des antecedents 
d’abus de substances ou d’alcool sont 
presents chez un tiers des patients. Des 
antecedents psychiatriques (de type 
depressif majoritairement) sont men- 
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Presence de symptomes psychiatriques 


T 


Recherche d'une cause somatique 


Oui 


n 

Non 

4 


Prise en charge somatigue 


Gravite des symptomes 





r 

Symptomes legers 

I 


1 

Symptomes moyens a severes 

i 


Poursuite du traitement, 


Reduction 

surveillance accrue 


ou arret du traitement 


Possible 


Impossible 



Prise en charge des effets secondaires psychiatriques des corticoTdes. 


tionnes chez 60 % des patients. Une 
exaltation de l’humeur, une euphorie 
et des symptomes hypomaniaques sont 
rapportes par 66,5 % des patients. 18 30 
A l’airet des corticoi'des, des sympto- 
mes de sevrage physiques (asthenie en 
particulier) et psychiques sont egale- 
ment presents pour la grande majorite 
d’entre eux. Bien que les repercussions 
physiques ne soient pas toujours pre- 
cisees, 60 % des patients ont des carac- 
teristiques cushingoides ou d’autres 
complications (hypertension arterielle, 
diabete, osteoporose 29 ). Malgre ces 
repercussions physiques parfois seve- 
res, rutilisation des corticoi'des etait 
maintenue. Les conclusions de cette 
analyse doivent rester prudentes du 
fait du faible nombre de patients. 15 

PREVENTION ET SURVEILLANCE 

II n’y a pas de consensus etabli pour 
la prevention de la survenue des trou- 
bles psychiatriques chez les sujets trai- 
tes par corticoi'des. Le seul consensus 
est la prescription des doses minima- 
les necessaires au traitement de la 
pathologie somatique. Le choix de la 
molecule, la voie et le schema d’admi- 
nistration sont portes en fonction de 
l’effet souhaite, sans indication parti- 
culiere en rapport avec le risque psy- 
chiatrique. En effet, le type de molecule, 
la voie d’administration (intraveineuse 
ou per os), son mode (continu ou en 
alternance) ne sont pas des facteurs 
de risque reconnus. 

Pour les patients plus a risque (forte 
dose de corticoi'des, antecedents psy- 
chiatriques, pathologie somatique a 
risque de manifestations neuropsy- 
chiatriques), une evaluation de l’etat 
psychique et cognitif avant l’instaura- 
tion du traitement peut etre utile. Elle 
peut facihter, en cas de survenue de 
troubles psychiatriques ou cognitifs, 
l’orientation diagnostique et revalua- 
tion de Fimpact des troubles. Pour ces 
patients, la surveillance doit etre plus 
rapprochee, en particulier dans les pre- 
mieres semaines de traitement. 

Les symptomes psychiatriques et 
cognitifs induits par les corticoi'des 


sont frequents. Les patients et leur 
entourage doivent done etre syste- 
matiquement prevenus de ce risque 
potentiel. Du fait de la rapidite de sur- 
venue des effets secondaires psychia- 
triques des corticoi'des, les patients doi- 
vent etre revus rapidement apres la 
mise en route de la corticotherapie, de 
preference dans la semaine qui suit. La 
surveillance de la survenue de trou- 
bles psychiatriques doit se faire en 
parallele avec la surveillance habituelle 
(poids, pression arterielle, glycemie). 

PRISE EN CHARGE DES EFFETS 
SECONDAIRES PSYCHIATRIQUES 
DES CORTICOIDES 

Lorsque des symptomes psychiatriques 
apparaissent au cours d’une cortico- 
therapie, le diagnostic de troubles psy- 
chiatriques induits par une substance 
doit etre confirme (par l’elimination 
d’une cause somatique). II est difficile 
de definir un schema therapeutique, 


car les donnees disponibles sont peu 
nombreuses, et les etudes prospectives 
controlees evaluant l’efficacite des trai- 
tements manquent Cependant, quelques 
principes therapeutiques peuvent etre 
suggeres (^.figure). 

En premier lieu, la reduction des 
doses ou l’airet du traitement doivent 
etre envisages. 5 31 Si cela n’est pas pos- 
sible, une evaluation du rapport 
risque-benefice doit etre faite avant 
de decider d’instaurer ou non un trai- 
tement pharmacologique ; aj outer un 
traitement pour traiter ces symptomes 
pouvant impliquer de nouveaux 
risques. Si les symptomes psychia- 
triques sont severes ou que la reduc- 
tion ou l’arret du traitement sont 
impossibles, un traitement medica- 
menteux doit etre envisage. Le lithium 
est celui dont l’efficacite therapeutique 
est le mieux demontree, 31,32 27 mais 
cette efficacite est seulement demon- 
tree dans le traitement preventif. Les 
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donnees concernant les autres trai- 
tements sont essentiellement sous la 
fornie de cas rapportes, sans qu’aucune 
molecule n’apparaisse superieure a 
une autre . 6 7,31,33 37 L’utilisation des anti- 
psychotiques atypiques, bien toleres 
et ne necessitant pas de dosages san- 
guins de controle, doit etre conside- 
ree comme une option therapeutique 
interessante dans les troubles psycho- 
tiques mais egalement dans les trou- 
bles thymiques . 33 Cependant, parmi 
les antipsychotiques atypiques, seule 
l’olanzapine (Zyprexa) a une effica- 
cite thymoregulatrice demontree. Les 
recommandations quant a l’usage des 
antidepresseurs sont plus dedicates , 14 
les donnees etant assez contradictoi- 
res. Les antidepresseurs tricycliques 
peuvent potentiellement entramer 
une aggravation des troubles . 20 Face 
a ce doute, si un traitement antide- 
presseur semble requis, le choix doit 
se porter sur les antidepresseurs inhi- 


biteurs de la recapture de la sero- 
tonine . 31 

Pour les troubles cognitifs induits par 
les corticoides, les memes piincipes the- 
rapeutiques de reduction des doses ou 
d ’interruption de traitement semblent 
raisonnables. Aucune efficacite d’un 
medicament n’a ete rapportee. Une 
seule etude ouverte sur un petit nom- 
bre de sujets suggere une efficacite de 
la lamotrigine dans le traitement de 
ces troubles . 33 36 Certaines etudes sur 
l’animal suggerent que les molecules 
augmentant la recapture de la seroto- 
nine et inhibant la liberation de gluta- 
mate (comme la phenytoine) previen- 
nent et meme reparent les dommages 
hippocampiques induits par les corti- 
coides . 17 Des etudes prospectives 
controlees doivent encore etre realisees 
pour mieux evaluer l’efficacite des 
psychotropes disponibles, actuellement, 
dans le traitement des troubles psy- 
chiatriques induits par les corticoides. 


CONCLUSION 

La dose quotidienne est le seul facteur 
de risque clairement etabli des trou- 
bles neuropsychiatriques induits par 
les corticoides. Le geste preventif le 
plus consensuel est la prescription des 
doses minimales necessaires au trai- 
tement de la pathologie sous-jacente. 

Apres avoir verifie Fabsence de 
cause organique aux symptomes psy- 
chiatriques et cognitifs observes, le pre- 
mier geste therapeutique recommande 
est la diminution ou l’arret de la cor- 
ticotherapie. Si cette option thera- 
peutique s’avere impossible, la pres- 
cription d’un traitement psychotrope 
est envisageable. L’instauration de trai- 
tements thymoregulateurs est alors 
privilegiee. ■ 


Les auteurs declarent n ’avoir aucun 
conflit (Linterets concernant 
les donnees publiees dans cet article. 


SUMMARY Glucocorticoids induced neuropsychiatric disorders 

Glucocorticoids induced psychiatric disorders mostly emerge within the first weeks of corticotherapy. They occur in a variety of qualitatively distinct 
forms. Manic symptoms are among the most important manifestations of corticosteroids-induced psychiatric toxicity. The incidence of moderate to 
severe induced reactions is estimated at 5%. Acute cognitive induced disorders are common although moderate. These cognitive alterations specifically 
affect hippocampal dependant memory process. Chronic cognitive disorders are uncommon, complex, and inconsistent with an isolated alteration of the 
hippocampal structure. Corticotherapy stop also induced frequent psychiatric withdrawal symptoms, which are mostly depressive symptoms. 

Occurrence of such symptoms is likely to explain the addictive potentialities of glucocorticoids. 


RESUME Troubles neuropsychiatriques lies aux corticoides 


Rev Prat 2008 ; 58 : 469- 75 


Les troubles psychiatriques induits par les corticoides surviennent majoritairement dans les premieres semaines suivant I'instauration du traitement. 
Leur presentation clinique est d'une grande variability meme si les symptomes les plus frequents appartiennent au registre maniaque. L'incidence des 
troubles d'intensite moderee a severe est evaluee a 5%. Les troubles cognitifs aigus induits par les corticoides sont tres frequents, rapidement 
reversibles et d'intensite souvent moderee. Ces troubles concernent specifiquement les processus de memoire dependant de I'hippocampe (memoire 
verbale). Les troubles cognitifs chroniques secondaires aux corticotherapies sont rares et complexes, incompatibles avec une atteinte hippocampique 
isolee. L'arret des corticotherapies peut egalement etre a I'origine de troubles psychiatriques, appartenant majoritairement au registre depressif. La 
presence de symptomes de sevrage pourrait, en partie, expliquer le potentiel addictogene des glucocorticoldes. 
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